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NEt^ “ trietilamina
HCA - hexacloroacetona
TMED - tetrametilenodiamina 
Pv - 'oiridina
CCD - Crcmatografia em camada delgada 
MBA - 2-bromo-1-feniletanona
TTT - 1,3,5—tricloro-1,3,5-triazina-2,4,6(1H,3H,5H)triona
IV - infravermelho
RESUMD
A 2,2,2-tricloro-l-feniletanona(TCA) foi submetida a reações ccm 
nucleõfilos de enxofre, oxigênio e carbono.
As reações de TCA e de 2,2-dicloro-l-feniletanona(DCA) ccm tiofe- 
nol em n-hexano e na presença de trietilamina dão cano produtos 2,2-bis(fenil- 
tio)-l-feniletancna, 2-feniltio-1-feniletanona, dissulfeto de difenila e clo- 
ridrato de trietilamônio. Uma prcposta mecanística é discutida.
TCA e nitranetano reagem em D.MSO, ccm catálise por tert-butõxido 
de potássio, produzindo 2-nitro-l-feniletanona com 93% de rendimento. Reações 
de TCA com dietilmalonato, aceto acetato de etila, ciano acetato de metila,ni- 
troetano e acetonitrila, nas mesmas condições, dão misturas complexas de pro­
dutos, e não são úteis para fins sintéticos.
TCA reage cart fenil-lítio (-609C) e can n-butil-lítio(259C) produ­
zindo DCA.
A reação de TCA ccm amino-álcoois, catalisada por trietilamina, 
produz amino-ésteres em rendimentos elevados.
ABSTRACT
2,2,2-trichloro-l-pheny lethanone (TCA) was submited to reactions 
with nucleophiles of sulfur, oxygen and carbon.
Reactions of TCA and 2,2-dichloro-1-pheny lethanone (DCA) with thio 
Dhenol in n-hexane and in the presence of triethylamine orodüce 2,2-bis (phenyl, 
thio)-1-phenylethanone, 2-nhenylthio- 1-phenylethanone, diphenyl sulohide and 
triethylammonium chloridrate.
TCA and nitrcmethane react in DMSO, with catalysis by potassium 
tert-butoxide, producing 2-nitro-1-pheny lethanone (93%). Reactions of TCA 
with diethylmalonate, ethyl aceto acetate, methyl cyano acetate, nitroethane 
and acetonitrile, under the same conditions , give comolex mixtures of products 
and are not suitable for synthetic purposes.
TCA reacts with pheny 1-lithium (-609C) and with n-buthy 1-lithium 
(259C) to produce DCA.
The reaction of TCA with amino-alcchols, catalysed by triethy lamine 
produces amino-esthers in high yields.
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CAPITULO I
INTRODUCftQ
1-1 - Objeti vo
O presente trabalho tem como objetivo realizar um
estudo do comportamento da 2,2,2-tricloro-l-feniletanona(ou
2,2,2-tricloro-aceto-fenona) <TCA)(1> em reações com nucleófilos 
de enxoíre (tióis), oxigênio (amino-álcoois) e carbono (compostos 
metilênicos ativos), com uma abordagem tanto mecanistica quanto 
sintética. Amino-ésteres, que apresentam propriedades de 
anestésicos locais, são alguns dos produtos com propriedades 
terapêuticas visados em tais reações.
(D
Para melhor compreensão deste trabalho, os seguintes
aspectos serão abordados em breve revisão bi bl i ogr á-f i ca:
—  2,2,2-tricloro-cetonassReações típicas
- Anestésicos 1ocais:Considerações
—  Compostos metilênicos ativost Considerações
—  Reações de cetonas 2-substituidas com tióis
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1.2 - 2.2.2-tricloro-cetonas»Reacftes típicas
1.2.1- 2,2,2-tricloro-l-feni letanonas: Reaç&es típicas
Na década de 70, Kaltwasser e colaboradores1 
relataram a propriedade de ação pesticida dos compostos derivados 
de acetofenona, entre eles w,w,w '-dicloro-bromo-j
w,w'-cloro-bromo 5 p-w,w,w-tetracloro-; o-hidroxi-w,w-dicloro-; e 
w,w,w-tricloro-l--feni letanona. Tais compostos passaram, então a 
ser usados no combate às pragas de tomate e trigo, alguns deles 
tendo também ação reguladora no crescimento de plantas.
Foi a caracteristica de pesticida que despertou o 
interesse para estudos com a 2,2,2-tricloro-l-feni1etanona <TCA) 
e seus derivados, e particularmente o Grupo de Catálise e 
Mecanismos de Reaç&es Orgânicas do Departamento de Química da 
Universidade Federal de Santa Catarina tem se dedicado a
=2 . 3 , A . =
pesquisas com estes compostos desde o inicio dos anos 80
A decomposição da T CA<1) e derivados em meio aquoso 
em presença de base é uma reação rápida que tem como produtos 
clorofórmio e os benzoatos respectivos, o que propicia sua 
utilização como biocida na agricultura. Tais hidrólises -foram 
estudadas2 *3 numa faixa de pH de 5,5-13,2, tendo sido proposto o 
seguinte esquema mecanfstico (equação 1).
Dependendo do valor do pH a reação pode ocorrer via 
um intermediário mono ou dianiônico. 0 intermediário monoaniônico 
é resultante da adição rápida e reversível do íon hidróxido à 
carbonila, e pode ir diretamente a produtos <pH= 5,5-10,0) ou 
passar por uma espécie mais reativa, o intermediário dianiônico, 
quando a basicidade do meio aumenta <pH= 11,0-13,2).
O p a s s o  d e t e r m i n a n t e  da v e l o c i d a d e  da  
r e a ç ã o  é  a e l i m i n a ç ã o  do - C C I 3  p a r a  t o d a s  a s  e s p é c i e s .
Em meio ácido3 ou neutro4 a TCA e derivados reagem 
com água -formando hidratos ou gem-dióis. Os hidratos -formados são 
estáveis em água, mas retornam ao composto de partida quando se 
tenta isolá-los (equação 2)s
síntese de deuteroc 1 oro-f órmi os , importante solvente para a 
espectroscopia de RMN, com rendimentos elevados (acima de 95%) 
para o solvente deuterado (equação 3)#
(eq.2)
Em um processo aper-f ei çoado, a TCA -foi utilizada na
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20 20 ♦ 2Na---->2NaOD «• D2
í
jl
í
|
(eq.3) j
A cinética da reação de TCAs com nucleófilos do tipo 
ROH (R=Me,Et,n-Pr,n-Bu> -foi estudada* na presença de quantidades 
catalíticas de eti lamina e resultou na -formação do éster 
respectivo. Quando a reação -foi realizada na ausência de 
etilamina, o produto final, em solução, foi o respectivo 
hemicetal. A reatividade dos álcoois decresce na ordem: Me ^  E t )
n- Pr> n-Bu, e o mecanismo proposto para este processò é do tipo 
E1CB, tendo como etapa determinante a decomposição unimolecular 
do par iônico (equação 4):
Keq
X-/Í )VC-CC13 ♦ ROH
• O S
‘O
PH
*-(( )V-C-CC13 ♦ EtNH2 ^ =  * O i  -CC1
X. H, Cl X -
P
C-OR + CHC13 ♦ EtNH2
(eq. 4)
t
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O intermediário tetraédrico(hemicetal) -foi detectado 
espectroscopicamente no decurso da reação, e para todos os 
álcoois estudados a constante de velocidade teve uma dependência 
de primeira ordem em relação à amina.
As TCAs reagem com aminas formando smidas7 (equação 5)i
X-^f:=\-C-CCl 3  + RNH 2  -------> X-<Tj)-tí--NHR + CHCI 3
X= H,Cl
<eq. 5)
Quando R= alquila a reação das TCAs é rápida e os 
rendimentos quantitativos. Aminas aromáticas têm reação mais 
lenta e, na presença de um catalisador (trieti1amina), reagem com 
TCAs -formando benzani1 idas. Os rendimentos são elevados para 
anilinas não substituídas e razoáveis para as substituídas. Tendo 
em vista a simplicidade das reações com aminas, as TCAs 
representam uma boa alternativa como agentes benzoilantes na 
preparação de amidas.
Um estudo cinético da aminólise de TCAs em diversos 
solventes® demonstrou que a ordem da reação em relação à amina 
varia de acordo com o solvente e com a amina uti1izada(equação 6):
- c c i3 ♦ rnh2 ------- y Y \ ^ y ~ NHR + CHC13
r= H; p-(-Cl,-Br,-CH,)j m-NO-
3  2 Rs alquil
(eq. 6)
06.
O mecanismo proposto para a rea<jg(o Be assemelha ao 
colocada por Jencks* para a aminólise de ésteres, apresentando 
possíveis rotas para a formação e decomposição de vários 
intermediários tetraédricos. Ao mudar o solvente e a amina, um ou 
outro caminho pode ser preferencial dentro do mecanismo 
proposto.
Em um exemplo interessante de reaç&es com TCAs, 
Kepler e colaboradores 1 0  relatam a redução de
2,2,2-tricloroacetofenonas indo a 2,2-dicloroacetofenonas ao 
serem tratadas com dietil fosfito na presença de uma amina 
tereiária(equação 7)r
9 , NEt, 
c - c c i3 ♦ hp(o)(oc2h5)2 ---- - ->x
X= H} p-(-Cl,-F)
(eq. 7)
Os rendimentos das dicloroacetofenonas para X=H,
P-Cl , p~F são de 46%, 48%, e 32% respectivamente. O mecanismo
proposto para esta redução envolve catálise pela amina terciária 
(equação 8 ) t
(1) HP(0)(0C2H5)2 ♦ (C2H5)3N ----- }(C2H5)3N:H(P(0)(0C2H5y ’
(2) R-CC13 ♦ (P(0)(0C2H5)2)" ------>> R-CC1* ♦ CIP(O)(OCjHg)2
♦
(3) R-CCl” ♦ (C2Hs )3NíH ------v> R-CHC12 ♦
(eq. 8)
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1-2.2 - He>: acl oroacetona: Reacftes típicas
A hexac1oroacetona <HCA) (2) foi um dos primeiros 
compostos organo-clorados a ser descobertos como possuindo 
propriedades inseticidas11, tendo sido apartir dai utilizada como 
biocida, e como precursora de muitas outras substâncias 
■fundamentais na química orgânica.
:-L
(2)
C13C-C -C C13
A reação de HCA c.om água 12 fornece clorofórmio e 
ácido tric1oroacético íequação 9) .
C l- C - C - C C l ,  ♦ H ,0 ------ }C 1 ,C - C ^ °  » CHCl
3 \ h  3
(eq. 9)
Em presença de quantidades catalíticas de basp 
(trialqui1aminas; piridina e homólogos; carbonatos e acetatos de 
sódio e potássio) HCA reage com álcoois11 alquili cos produzindo 
clorofórmio e os alqui1-tricloroacetatos correspondentes em 
rendimentos acima de 70'/. (equação 10):
o s B 
Cl-C-C-CCl, ♦ ROH  >>Cl,C<f ♦ CHC1-J ò o \ 0R j
(eq. 10)
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A reaç&o pode ser efetuada sem solvente, em excesso 
do álcool , ou em um solvente inerte.
Strege e Renga1* relatam que quando uma miBtura de 
HCA e um alqui1eno-diol é aquecida a 100-180°C na presença de 
quantidades catalíticas de uma base, ocorre uma reação com a 
formação de CHC1 3  e do carbonato alquilênico ciclicoíequaçao 11):
P
-Ç-R ♦ 2CHC1- 
I J .
0
/
(eq. 1 1 )
O radical R pode ser hidrogênio; um grupo halometila 
onde o átomo de halogénio é F,Cl,Br ou I; um grupo alquila de 1—8 
carbonos; um grupo cicloalquila com 5-7 átomos de carbono; ou um 
grupo aromático. As bases catalisadoras podem ser: alcóxido 
metálico alcalino; carbonatos e acetatos de sódio e potássio; ou 
aminas terciárias ali-fáticas ou aromáticas.
A reação produz carbonatos quase puros, em elevados 
rendimentos. O clorofórmio produzido é destilado do sistema 
durante a reaçâio.
Em outra reação, HCA reage com p-hidroxifenol para 
produzir tric1oroacetado de p-hidroxifeni1 a e clorofórmio 
(equação 12). A reação é efetuada em nitrometano e apresenta 
rendimentos elevados.
O  H ♦ C13CJ?-cci3— >ho^ ^ - o Í?-c c i 3 ♦ CHC13
(eq. 12)
C13C
OH OH 
1 r
CCl ♦ R-Ç —  C-R 
J R R
\ 9 ->R-Ç-
0\
í
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Migaichuk e Khaskin1* -fizeram uma investigação da 
aminólise de HCA por certas aminas alifáticas, e a» reaçfies 
efetuadas em solventes inertes e secos •forneceram alquilamidas do 
ácido tricloroacético com rendimentos superiores « 65% para as 
aminas primárias(equação 13)*
c i 3 c - ? - c c i 3 ♦ r n h 2 — > c i 3c c ^  ♦ c h c i 3
(eq. 13)
Aminas aromáticas apresentaram o mesmo comportamento 
que as aminas alifáticas na reação com HCA em condições 
anidras1®, mas em meio aquoso os resultados divergiram, 
provavelmente devido à diferença de basicidade entre elas.
Na reação „ \ *
RNH, ♦ H_0— RNH- ♦ OH 2 2 3
a maioria das aminas alifáticas (Kb=10-3 - IO-*) produzem uma 
concentração de ions 0 H ~ suficiente para quebra pela 
reação de hidrólise básica.
A basicidade consideravelmente mais baixa da anilina 
e seus homólogos (Kb=10~^ - 10-l°) faz com que moléculas não 
dissociadas de amina sejam os principais agentes nuc1eofi1icos, 
devido à produção desprezível de ions OH- em solução.
A reação de HCA com aminas alifáticas secundárias não 
fornece bons rendimentos, mas a reação com hexametilenodi amina 
fornece a diamida com rendimentos de 90%.
i10
Em um caso de utilização da HCA como agente clorante, 
Magid e colaboradores** descrevem a conversão de álcoois alilicos 
aos cloretos alilicos correspondentes efetuada por uma combinação 
de HCA • trifeni1fosfina
Os rendimentos são próximos a 100% para o cloreto, e 
há retenção de configuração em substrato quirais. O esquema 
mecanistico proposto inclui redução da HCA (equação 14):
Cl3C-?-CCl3 ♦ Ph3P ---- ->(Ph P.,..Cl...Cl2C-?-CCl )
RO H 
N/
Cl2(H)C-?-CC13 ♦ (Ph P-0RC1")
N/ 
Ph3P0 ♦ RC1
(eq. 14)
Também Laskovics e Schulman17 e Busby e 
colaboradores18 descrevem processos de cloração de enaminas 
utilizando HCA como agente clorante.
Demais situaç&es de aplicações sintéticas da HCA são 
numerosas na literatura.
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1 . 3 -  Anestésicos locais» ConsideracOes
Anestésicos locais são drogas que bloqueiam 
reversivelmente a transmissão de impulsos através da fibra 
nervosa, inibindo a sensação de dor sem perda de consciência. Sua 
ação, além de temporária, é seletiva, e a anestesia ocorre em 
função do local de aplicação1^. Se a aplicação for próxima a uma 
terminação nervosa periférica, impedirá reações nervosas somente 
nesta área específica; mas se for feita num órgão nervoso 
central, bloqueará a transmissão ou recepção de estímulos deste 
órgão.
Para que um anestésico seja utilisado20 na terapia: 
não deve ser irritante aos tecidos; não deve causar dano 
permanente; precisa apresentar baixa toxidade sistêmica; ser 
efetivo topicamente; deve ter período de latência curto quando 
injetado; ter duração de ação adequada; ser solúvel em água e 
estável em solução; ser esteri1izável sem deterioração; e não ter 
um preço proibitivo. Substâncias com estas características são 
amplamente empregadas em cirurgia, odontologia e oftalmologia.
Os anestésicos locais podem ser representados pela 
fórmula geral (3), onde (a) é um centro lipofílico, (b) uma 
cadeia intermediária, e (c) um centro hidrofilico. (Ar) é 
geralmente um radical fenila, R t e R2 radicais alquilas e X 
comumente oxigênio, podendo ser nitrogênio ou enxofre.
A l ' ' /RlAr“W  ,
>X(CH2>n . 2
(a) ' (b) * (c)
( 3)
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O aumento da cadeia intermediária (b) de 2 para 3
carbonos aumenta a potência anestésica e a toxicidade. Já a 
introdução de grupos doadores de elétrons no anel em posição 
'para' aumenta a potência*1 porque intensifica a deslocalização 
dos elétrons pi, ocorrendo o inverso com grupos sacadores de 
elétrons. A possibilidade de deslocalização dos elétrons pi do 
anel aromático até o oxigênio da carbonila é um aspecto 
estrutural-eletrônico importante para a existência de atividade 
anestési ca.
AlguriE anestésicos locais derivados de ésteres 
bastante utilizados são pi perocai na,c1oroprocai n a ,benzocai n a ,etc .
Em geral, a preparação desses anestésicos tem como 
composto de partida o ácido benzóico ou um derivado deste21 , e é 
■feita segundo os métodos representados no esquema (1) :
<Esq.1)
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1.4 - Compostos h^tll»nicoB Ativos» Consideragòe«
Átomos de hidrogênio ligados a um carbono saturado 
tendo substituintes insaturados - grupos nitro, carbonila, ciano, 
sulfona, ou fenila - são rei ati vãmente ácidos a:z, como mostram os 
pKa's da tabela (1)«
Tabe 1 a 1 - Cor.postos metilênicos ativos
Composto pKa
*c h 3c o 2h 5
c h 2(c n )c o 2c 2h5 9
CH2(C0CH3)2 9
’C6H50H 10
CH3N02 10
CH3C0CH2C02C2HS 11
c h 2(c r )2 11
CH2(C02C2h5)2 13
*CH30H 16
* Nâo são me-ti lenes ativos
A acidez do hidrogênio da ligação C-H nestas*," 
substâncias, os compostos metilênicos ativos, é devida a uma 
combinação da habilidade de substituintes.insaturados atraírem 
elétrons por efeito indutivo, e de desl ocalizarem a carga 
negativa que fica quando um próton é removido (eq. 15) t
1-1
:h_n^° . b a s L . y  ch2n ^ °  <- 3 \ 0- / 2 \ Q-\ -> CHf  < 0-
(eq. 15)
A condensação de Knoevenagel é um exemplo de reação 
com compostos metilênicos ativos2 3, como mostra o esquema (2)s
R-?-R' ♦ Z-CH^-Z* base N, Z"jf“Z' 
R-C-R'
<Esq.2)
Neste tipo de reação, aldeídos ou cetonas, geralmente 
não contendo um hidrogênio alfa, condensam com compostos da -forma 
Z-CHa-Z ' ou Z-CHR-Z ' , onde Z e Z' podem ser: 
C H O ,C O R ,C O O R ,C N ,N02 ,SOR,S02R; o u  grupos semelhantes. Outros 
compostos com hidrogênio ativo também podem ser empregados, entre 
eles CHC13 , 2-meti1 piridinas, acetilenos terminais,
cic 1 opentadienos, etc. Alguns exemplos são listados abaixo:
PhCHO ♦ CH3N02 Na°— ■> PhCH=CHN02
Et«*N
PhCHO + CH_C0CH2C00Et ---~— > PhCH=C-C00Et
c o c h3
0 KOH fC13 
5-C-CH3 ♦ CHC13  > CHj-Ç-CHjC
OH
n KNH,
Ph-C-Ph ♦ Ph2CH2 ____ ÍJ> Ph-ÇH-Ph 
Ph-C -Ph
I
OK
Com à maioria destes reagentes o álcool não é 
isolado, mas somente a olefina, *e o álcool tiver um hidrogênio
em p o s i ç ã o  a l - fa  = * .
Em alguns casos uma segunda molécula de composto 
ativo se adiciona ao produto inicial, numa reação de Michael, 
como na equação abaixo (equação 16).
H-S-H ♦
Et-NH COOEt 
EtOOC—CH2~COOEt ----- y CH2=C-C00Et 
COOEt
CH0=C—CCCEt ♦ EtOOC-CH -COOEt Ct2NH \ H,C-CH-C00Et 
2 | 2 V  2. 
C00E:t HC—COOEt 
I 
COOEt
<eq. 16)
Lehnert30 apresenta uma inovação na reação de 
Knoevenagel para condensação de dieti1-mal onato com cetonas 
alifáticas e aromáticas(equação 17):
P / R
R j -  C - R2 ♦ H2C ( C 0 0 E t ) 2 T Í C 1 4^Py. N> ^ C ^ C ÍC O O E t )  2
R2
(eq. 17)
Cetonas e dieti1-malonato condensam na presença de 
Ti Cl ^ /piridina produzindo compostos alfa,beta-insaturados com 
bons resultados, entre eles a 2,2-dicloroaceto-fenona, que após 20 
horas de reação a 22°C ■fornece (4) com 84% de rendimento.
(Ph)CHCl2C=C(C00Et)2
Em um outro caso de reaç&es com compostos metilénicos 
ativos, tem-se a alquilação em um carbono contendo um hidrogênio 
ativos
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RX ♦ Z-CH-Z ' ____ "y Z-CH-Z ' ♦ X 
R
Exemplos importantes desta reação são as sinteses 
apartir do éster malônico3 2 , em que os dois Z são CODEt. 0 
produto pode ser hidrolisado e decarboxilado dando um ácido 
carboxilico. A preparação do ácido 2-eti1pentanóico apartir do
éster malônico é uma demonstração do uso potencial da reação 
(equação 18):
EtOOC—CH-COOEt --^ ase >^E tOOC—CH-COOEt -EtBr \>Et00C-CH-C00Et
Et
P r
- ^ ^ > E t 0 0 C - C - C 0 0 E t  —  rl £ E  tO 0 C-C-CO 0 E t  h l d r o l l S e  ^  
Èt Ét
Pr a
-)HOOC-C-COOH _____ ----c h 3 c h 2c h 2c h - cooh
I
Et
Et=etila 
Pr= n-propila
K
CH3
(eq.18)
A sintese de alfa-nitrocetonas pela reação de 
nitrometano com grupos carbonila ativados (substituintes 
sacadores de elétrons) em presença de base é outra reação de 
metilenos ativos bastante explorada em sfntese orgânica.
Ishikawa e Shin-Ya** obtiveram *1fa-nitroacetòf»nona 
(rendimento de 52%) ao reagir nitrometano com
hepta-f 1 uor-1-met i 1 et i 1 f eni 1-cetona em presença de
N , N ,N ',N'-tetrameti1enodiamina (TMED) durante 24h a temperatura 
ambiente (eq. 19):
Ç TDED Q 
Ph-C-Cr(CF3) 2 + CH3N02 ^ v > Ph-t-CH2N02 ♦ CHF(CF3)2
(eq. 19)
Fiel d e Zally2^ descrevem um método para síntese de 
alf a-nitrocetonas no qual tert-butó>: i do de potássio gera o 
carbânion ao retirar o próton do nitrometano, que é então 
colocado a reagir com um éster, dando como produto a 
alía-nitrocetona correspondente em bons rendimentos (eq. 20):
CH3N02 ♦ K 0C(CH3)3 --->K CH2N02 ♦ H0C(CH3)3 
K CH2N02 ♦ R-?-0R’---->R-?-CH2N02 ♦ K OR*
(eq. 20)
Por este método a al f a-ni troacetof enona -foi produzida 
com rendimento de 83% pela reação de benzoato de -fenila com 
nitrometano e tert-butóxido de potássio em DMSO.
1 . 5 ~  A Reação de Cetonas Al-f a-Substi tuí das com Tióis
Oki e colaboradores2® constataram que a reação de 
alfa-cloro deoxibenzoina (5) com metanotiol ato de sódio (6) em 
etanol dava como produtos a deoxibenzoina (8) e a esperada 
al -f a- (meti 11io)deox ibenzoina Í7) (eq. 21):
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I S
P h -È !i- Í!-P h  ÍÜ 3 Ü ÍL >  P h - L - l - P h  CH3SWa >^Ph-CH? ^-Ph .  H jCS-SCH j 
(S) (6) (7) (8) (9)
<eq. 21)
A -formação de (8) levou os pesquisadores a repetir a 
reação de alfa-meti1 ti o- , alfa-cloro-, e 2,2-dic1orocetonas com 
metanotiolato, e os resultados revelaram que a baixas 
temperaturas <-15°C) o produto único é o resultante da 
substituição nucleofilica do ion metiltiolato sobre o carbono 
alfa à carbonila (7); já sob refluxo em etanol e com proporção 
dos reagentes tiol/cetona igual ou maior a 2/1 obtém-se o produto 
da hidrogenação / descloração (redução) <8) em rendimentos 
quantitativos, com a formação concomitante do dissulfeto (9). O 
benzenotiolato é um agente desci orante (redutor) mais fraco que 
os alcanotiolatos, e o solvente deve ser polar para que a redução 
ocorra com rendimentos elevados.
O mecanismo proposto (SN3 ) envolve o ataque 
nucleofílico do metiltiolato sobre o átomo de enxofre do tioéter 
formado em uma primeira etapa (equação 22):
R-Êh -Í:-R ♦ SRM-Iil)R^H-?-fí SR?..SR" ..tH-?—R ------>
sr,u ' y  è-
— >Fft-SR'% R-CH-S-R -C-t0H ou solv* P r ó ^ c o v ^-C^-jj-R
(eq. 22)
Assumindo tal mecanismo, a reação lenta com 
benzenotiolato é explicada pela maior estabilidade do eeu ânion 
e» r«l*ção ao ânion do etanotiolato, sendo por isso um nucleófilo
mai s fraco.
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E» u m  estudo posterior Oki e Funak-oshi 2,r
substituíram os tiolatos por outros nucleófilos na etapa II, par« 
testar sua capacidade de redução de uma alfa-<meti1tio)cetona, a 
*1 fa-meti 1 -alfa-(meti11io)deoxibenzoína (PhCOC<CK») <Ph)SCK*). A
ordem de reatividade encontrada para os nucleófilos foi a
seguinte: RS~ > PhS“ > (Ph) 3P > CN~ > SCN~ ~  I~~Br~
alfa-(meti1tio)cetona apesar de sua elevada basicidade. Assim, 
parece que a capacidade de causar a quebra da ligação C-S não 
depende da força da base, expressa pelo pKa, mas se aproxima mais 
da idéia de ácidos e bases 'duros' ou 'macios' proposta por 
Pearson 3°, pela qual ácidos macios reagem melhor com bases 
macias. 0 conceito de 'macio' expressa a maior polarizabi1idade 
de ácidos e bases, e por esta visão o enxofre de tioéteres deve 
ser um dos ácidos mais macios, e a ligação C-S deve quebrar 
facilmente com bases macias.
haletos de benzila com tióis e selenóis em presença de 
trietilamina (equação 23):
de um nucleófilo macio sobre um átomo de halogênio macio, e a 
redução ocorre pref erenci al mente na seguinte ordemi Y=“Se} S ;
Etóxido e amida de sódio não reduziram a
Hevesi 31 também obteve produtos de redução ao reagir
X= Cl, Br, I 
R= 4-N02; 2,4-(N02)2
Y* S, Se
(eq. 23)
Uma proposta mecanística apresentada inclui o ataque
X«I>Etr)Clj R'« CH3>CaH0>Ph
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Seshadri e colabor«dores 32 obtiveram resultados
semelhantes ao reagir alfa-halogeno cetonas com tiôis e selenóis
em etanol, na presença de carbonato de potássio a temperatura 
ambiente (equação 24)t
J - ,R-C-CH2X ♦ HZR' K2C03 v R-t-C^ZR
EtOH '
?-CH0Z ' ou R-E- CH3 ♦ R ' Z—ZR *
R= Phf 1-edamatil X= Cl» Br, I Z= S, Se R*r Ph, n-dodecano
(eq. 24)
Nestas condições, para quaisquer R , R ’ e Z quando X=Br 
ou Cl só houve substituição; e quando X=I só houve redução. O 
esquema mecanístico proposto para a redução foi o seguinte 
(equação 25)t
-E 1
CH,
->
R' SH
(R’SI) ------} r 'SSR’
0 ^ ' CH3
(eq. 25)
Uma proporção de reagentes tiol/cetona menor que 2/1 
resulta em misturas de dissulfeto, alfa-meti1cetona e material 
não reagido quando X=I, o que ajuda a comprovar o mecanismo 
proposto para a redução.
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CAPITULO II
PARTE EXPERIMENTAL
2.1 - Instrumentação e Materiais
Para o acompanhamento das reações -foi empregada 
cromatogratia em camada delgada (CCDi com placas de vidro <2>:5 
cm) usando como adsorvente silicagel 60 de procedência Merck.
A mesma técnica -foi utilizada para avaliação do grau 
de pureza dos produtos isolados, tendo-se empregado como eluentes 
clorofórmio, tetracloreto de carbono, hexano ou acetona, 
dependendo da reaçêio.
A pureza dos reagentes 2 , 2,2-t.r i cl oro-1 — f eni 1 - 
etanona ( TCA.1 ; 2 , 2-di c 1 oro-l-feni 1 etanona <DCft) ; e 2-bromo-
1- feni1 etanona (MBA) -foi testada por cromatogra-fia gasosa 
(aparelho CG-30S/Instrumentos científicos CG Ltda, equipado com 
detector de ionização de chama e nitrogênio como gás de arraste).
O pontos de fusão foram determinados em aparelho de 
chapa quente tipo Koffler, com os compostos rigorosamente secos a 
vácuo em aparelho Abder^ Hal den.
Os compostos preparados e purificados foram 
caracterizados por espectroscopia de Infravermelho (Perkin Elmer
modelo 781), e por ResBonância Magnética Nuclear Protònica 
(Bruker AW 80, sendo o tetrameti1 si 1 ano (Me*Si) utilizado como 
padrão interno de referência).
Outros reagentes utilizados apresentavam pureza 
analítica e eram de procedência Merck, Aldrich, ou Reagen, com 
excessão da 1 ,3,5-tri cl oro-1 ,3,5-tr i az i na-2,4,6 (1H, 3H,5H) triona 
(tabletes Olin Pace, Olin Brasil Ltda-purificador para piscinas).
2.2 - Preparação dos Reaaentes
2.2.1 - Preparação da 2«2.2-tric1oro-I-feni1 etanona (TCA)
TCA foi preparada pela cloração de acetofenona 
utilizando-se 1 ,3,5-tricloro-l,3,5-triazina-2,4,6- <1H,3H,5H) 
triona (TTT) como agente clorante33.
Em um balão de 500 ml provido de condensador de 
refluxo, agitação mecânica e banho de aquecimento foram 
misturados ácido acético glacial (105 ml), acetato de sódio seco 
(10,4g), acetofenona (25g; 0,206mol) e TTT (57,63g; 0,247mol). A 
mistura foi aquecida sob agitação e aproximadamente a 75°C 
ocorreu a decomposição do agente clorante com liberação violenta 
de cloro, e formação de precipitado branco de tricarbonimi da. 
Neste ponto o aquecimento foi retirado até a suavização da 
reação, após o que a agitação e o aquecimento foram mantidos até
o desapareci mento do substrato (lh e 30 min, aproximadamente).
A mistura reacional foi então filtrada em funil de 
Buchner e o precipitado lavado com água. 0 filtrado foi colocado 
em funil de separação, e a fase orgânica, extraída com éter 
etílico, lavada diversas vezes com água até eliminação do ácido
'7.2
acético (pH=7.O).Após secagem com sul-fato de magnésio anidro, 
■filtração, e retirada do éter em rotavapor, o produto f oi 
destilado a pressão reduz i da (82°C/0,03mmHg ; P. E. lit'3® 1 45<=IC/
25mmHg).Obteve-se 33,5g <0.15mol)de TCA,com rend. de 73%.
Caracterização da TCA
I.V. (filme), v ícm'M: 3060, 1710, 1600, 1580, 1450, 1220, 
1185, 1U00, 850, 82u, 775, 690 (Espectro idêntico ao constante da 
1iteratura34) (Vi de Fig. 1).
F.MN de H 1 (CDC-1-'), >, ppm) : / , 2—7 , 7 (m , 3H) ; 8 ,0—8 , 4 (m , 2H) (vide 
F i g . 2)
2.2.?—Preparação da 2.2-dic1oro-1-feni1etanona(DCA)
DCA foi preparada por cloração de acetofenona em 
ácido acético (0,5mol acetofenona/0,25/nol ácido acético), por 
passagem de flu>:o de cloro pela mistura3*. Terminada a cloração, 
a mistura foi jogada em água/gelo. A fase orgânica foi extraída 
com éter etílico e lavada com água até eliminação do ácido 
acético. Após secagem com sulfato de magnésio anidro, filtração, 
e evaporação do éter, o produto foi destilado a pressão 
reduzida, obtendo-se 70,0g de DCA, com rendimento de 75%.
Caracterização da DCA
I.V.(filme), v(cm"1):3050,3000,1700,1595,1580, 1450,
1280,1220,1180,985,810,775,730,690 (Espectro idêntico ao
constante da 1iteratura46) (vide Fig. 3)
/
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2.2.3 - Preparac&o da 2-bromo-l — feni1etanona (MBA)37
Em um balão de 250ml provido de -funil de adição,
\
condensador de refluxo e agitação magnética foram colocatlcr 
acetofenona (49ml; 0,42mol), éter etilico <50ml) e cloreto de 
alumínio (0,5g). Bromo foi adicionado (67g; 0,42mol> 
lentamente (linl /min) apartir do funil de adição, mantendo-se a 
mistura sob agitação, e resf r i amento ao banho de gelo. Terminada a 
reação, a solução foi derramada em água/'he>:ano. O produto, um 
precipitado branco, foi lavado em funil de Buchner com unia 
mistura água/hexano e seco em aparelho Abder Halden. Obteve-se 
51 g de MBA, com rendimento de 61 V..
Caracterizacão da MBA
I.V. (Pastilha KBr ) , v (cm-1 ): 30t>0, 3000 , 2975 , 1 690 
,1390 ,1325,1310,1285,1200,1160,990,900,755,725
idêntico ao constante da literatura30)(vide Fig.4)
P. F. 50°C (P. F. 1 i t . 3=5: 50-1 “C)
2.2.4 -- Preparação de 2-N-di eti 1 ami no-etanol 3<y
Em um balão de 50ml provido de condensador de 
refluxo, banho de aquecimento e agitação magnética foram 
misturados dietilamina (12,7g; 0.17mol) e 2-cloroetanol 
(10,5g;0,13mol). Após 9h de agitação a 55-60°C a mistura foi 
resfriada e adicionou-se uma solução de 7,67g de NaOH em 12ml de 
égua. Formaram-se duas camadas com precipitação de cloreto de
1580,1450 
(Espectro
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sódio. A solução foram adicionados 130ml água e 170ml benzeno. 
As camadas foram separadas e a fase aquosa extraída com mais très
porçóes de 170ml benzeno no funil de separação. Os extratos
\
benzénicos foram secos com carbonato de potássio até 
desapareci mento da turbides, filtrados, e o benzeno evaporado ao 
rotavapor. 0 produto foi destilado à pressão reduzida, obtendo-se 
9,90g de 2-N—di eti 1 aminoetanol , com rendimento de é>5
Caracterização do 2-N-dieti1 anu no-etanol
I.V. <filme) , vícm"'1) : 3400, 2960, 2920, 2870, 2800, 14é>0, 1375, 
1050 (Espectro idêntico ao constante da literatura38)(vide Fig.
5) .
2.2.5 - Preparação de 2-N-piperidino etanol"10’59
Em um balão de 50ml equipado com condensador de 
refluxo, banho de aquecimento e agitação magnética foram 
misturados 2-c1oro-etanol(8,02g; 0,lmol) e piperidina (8,52g;
0,lmol). A solução -foi aquecida sob agitação até 90°C, quando 
houve rápida formação de um precipitado avermelhado. A mistura 
reacional foi então adicionada uma solução aquosa de NaOH <7,67g 
NaOH/12mlH=ü ) sob forte agitação, precipitando cloreto de sódio.
A mistura foi jogada em 130ml de água e 170ml benzeno, sendo 
agitada em funil de separação. A fase aquosa, extraída mais très 
vezes com 170 ml benzeno, foi descartada. 0s extratos benzênicos 
foram secos com carbonato de potássio até desaparecimento da 
turbidez, e filtrados. 0 benzeno foi retirado em rotavapor e o 
produto foi destilado a pressão reduzida, obtendo-se 11,02 g de
2-N-pi per i di no-etanol com rendimento de 357..
Caracteri2 ação de 2-N-pjperidino-etanol
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I.V.(íilme), v(cm”1): 3400,2920,2850,2800,1470, 1440,1120,1050, 
(Espectro idêntico ao constante da 1iteratura3®). (vi de Fig. 6)
2.3 - Reacfees Conclusivas
2.3.1 - Reação de Tiofenol com 2-broifto-l-f eni 1 etanona
Em um balão provido de agitação magnética e atmosfera 
inerte (ni trogeni o pré~purificado passando pelo sistema após 
secagem e desox i genação por borbul hamento em: Hs>SCU concentrado; 
NaOH em lentilhas; e -finalmente em solução de pirogalol 
(5g > /H=0 í 1 QQml ) /KQH ( 50g) ) -foram misturados n-he>:ano íl5ml), 
trietilamina <14mmol), tiofenol (1,32g;12mmol) (redesti1ado) e
2—bromo—1 —feni1etanona (l,20g; ómmol).
A solução foi agitada por 15 min a temperatura 
ambiente, com formação de um precipitado branco. A reação foi 
acompanhada por cromatografia em camada (CCDi/clorofórmio, 
mostrando a formação de apenas um produto e consumo total do 
reagente bromado. Neste ponto a mistura foi filtrada em funil de 
Suchner, o sólido retido lavado com n-hexano. e identificado como 
bromidrato de trieti1amònio (vide 2.3.1 a), tendo-se obtido l,08g 
<5,9mmol) deste produto, com rendimento de 99V.. 0 filtrado foi 
destilado a pressão normal para eliminação de excessos de 
tiofenol e trieti1amina. Devido a problemas de toxidez do 
tiofenol, o destilado foi recolhido em recipiente com solução de 
NaOH Í2N) para decomposição do tiol e eliminação do cheiro. 0 
produto não-desti1ado foi_purificado por cromatografia rápida. 
Após evaporação do solvente obteve-se l,32g (5,79mmol) de
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7'—-Fsar-.i ' -—  —— J -feniletanona com rendimento de 96%.
Cs:’g : : g — - — ão dos produtos
2.3_ l.ê. ~ — zomidrato de trietilamónio <(C=Ha ) H B r )
Soi i i j - — ~ — —  em égua: solúvel
I . V . ».p^ = —  -T-.a KBr ) , v icm'"l): 2960 ,2750, 2680, 2500 ,1 480, 1440,
140‘._ .11 Sr. 040,810 (Espectro idêntico ao constante da lite-
r a 11_!*~ a :r"~
2.3_l. d . JZ.---s>ni 1 ti o-l ~f eni 1 etanona (C^HaCOCHaSC^Ho)
P.F. 5: -_L = C (P.F.lit.*1:52—3°C)
I. V . «ri! «ss . v < c.m_ 1) : 3060 , 2920, 1680 , 1600, 1580, 1475, 1450,
1 44C . 1 3H: ___Z200, 1200 , 1090 , 1010, 740,690 (Espectro idêntico ao 
con = ia.-Tt=- — literatura 3*) (vide Fig. 7)
a o  d e  tio-fenol com 2 , 2 —di c 1 or o-l -f eni 1 et anona (DCA)
um balão provido de agitação magnética e atmos-fera 
inertí -r = 5 2.3.1) -foram misturados n-he>:ano (15 ml ) , 
trietii ~  (14 mmol > , tio-fenol redesti lado (1,32 g; 12 mnriol ) e 
DCA í . 5T=zr “3 mmol). A reação -foi acompanhada por CCD/t et r ac 1 o- 
reto o = c =  = j D n o ,  tendo o reagente sido consumido após 30 min de 
reaçãr-, -- ■ - -formação de um precipitado branco. A mistura
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reacional foi então filtrada, o sólido retido sendo lavado com 
n--he>:ano. 0 sólido branco foi colocado em 15 ml de água destilada 
e aquecido a óO^C sob agitação, havendo dissolução parcial. Após 
resfriamento, a solução foi filtrada e lavada com água. Obteve-se
0,66g <l,9ó mrnol ) do produto insolúvel em égua, identificado como
2,2-bis<feni1tio)-1-feni1etanona(seco em aparelho Abder Halden), 
com rendimento de 65‘/.. Após evaporada a água, obteve-se 0,72g 
<5,23 mmol)de cloridrato de trieti1amônio,com rendimento de 87%.
A solução hexánica filtrada foi destilada para 
retirar excessos de tiofenol e trieti1amina, sendo o destilado 
recebido em frasco com solução de NaOH <2N) para neutralização do 
tiol, Através de CCD/tetracloreto de carbono detectou-se a 
presença de dois. produtos na solução não destilada. A separação 
destes foi efetuada por cromatografia rápida <idem 2.3.1), usando 
n-he>:ano como primeiro eluente, e acetona como segundo. Obteve-se
0.34g <1,56 mmol) do produto eluido por n-he>:ano, identificado 
como dissulfeto de difenila. Do produto eluído pòr acetona 
obteve-de 0,21g <0,92 mmol), sendo identificado como
2—feni1 tio-l-feni1etanona, com rendimento de 31%.
Caracterização dos produtos
2.3.2.a) Cloridrato de trieti1amônio < <C2Ha):sN. HC1 )
Solubilidade em água t solúvel
1.V. (pastilha KBr), v <cm-1)s 2960,2750,2680,2500,1480,1440,
\
1180,1040,810 <Espectro idêntico ao constante da literatura **) 
-(vide Fig. 10)
2. 3. 2. b ) Dissulfeto de difenila <C<bH0SSCt>Hw)
P. F. 60-2 ° C (P. F. lit.'se,:61-2c,C)
I - V. (pastilha KBr), v (cm '*): 3060,1580,1475,1435,1075,1020,
740,690 (Espectro idêntico ao constante da literatura 34)(vide
Fi g . 9)
2.3.2.c ) 2~f eni11io-l — f eni1 etanona(C^HoCOCHaSC^Ho)
Caracterização e dados da literatura - vide 2.3.1.b
2. 3. 2. d ) 2 , 2-bi s (-f eni 11 i o) --1 — f eni 1 et anona 
<Ca HSCOCH(SCa Ho > »> >
P.F. 98-100° C (P.F. lit. * = : 98-100°C>
I.V. (pastilha KBr), vícm ~1 ) : 3080,3060,1680,1600,1580,1475, 
1450,1440,1320,1270,1190,1150,1080,1025,1000,805,750,690(Espec­
tro idêntico ao constante da literatura A=)(vide Fig. 8)
2.3. 3 -Reação de tio-fenol com 2,2,2-tri cl pro-I -f eni 1 etanona (TCft)
Em um balão provido de agitação magnética e atmos-fera 
inerte (vide 2.3.1) foram misturados n-he>:ano Í15ml), 
trieti lamina (14mmol), tio-fenol redestilado (1,32 g; 12 romol ) e 
TCA (0,67 g; 3 mmol). Após 30 min de agitação a temperatura
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ambiente o reagente -foi totalmente consumido, com -formação de um 
precipitado branco. Após separação e purificação dos produtos por 
metodologia idêntica á descrita no item 2.3.2, os produtos 
obtidos -foram os seguintes:
Cloridrato de tr i et i 1 amòni o: 1 , 1 Og; 8,0mmol com rendimento de 69"Á; 
Dissul-feto de difenila: 0,73g; 3>,37mmol;
2-f eni 11 i o-l~f eni 1 etanona: 0,10g; 0,44mmol com rendimento de Í5%;
2,2-bi s \ -f eni 11 i o)-1 -f eni 1 etanona: 0,81g; 2,40mmol com rendimento 
de 807..
Caracterização dos produtos : Vide 2.3.2
2.3.4- Reação de 2 , 2, 2-t ri cl oro-1 -f eni 1 et anona____(TCA)____com
2-N-di eti1ami no-etanoi
Em um balão equipado com agitação magnética -foram 
misturados 2-N-dieti 1 amino-etanol <4,ólg; 39 mmol) , trietilamina 
(l3mrooJ)fTCA (8,69g; 38,9 mmol), e deixados reagir por 4 horas a 
temperatura ambiente. Após verificado o consumo total de TCA por 
CCD/tetracloreto de carbono, procedeu-se à destilação à pressão 
reduzida, tendo-se obtido 6,19g <28 mmol) de benzoato de 
2-N-dietilamino etila, um liquido amarelo claro, com rendimento 
de 72X.
C-ar acter i zação do benroato de 2-N-di et i 1 ami np-et.i 1 a 
< Ce,HBCGO < CH= ) aN <CZHS ) 3 )
I.V. (fxlme) , v <cm~1) : 3060,2900,2920,2800,1715,1600,1580,1460, 
1450,1370,1270,1110,1070,1020,700(vi de Fi g.11)
RMN de H 1, d(ppm): 7,6(m,5H); 4,4(t,2H); 2,7(m,6H>; 1,3 (t,6H)
2.3.5 - Reação de 2, 2 , 2--tr i c ] oro-1 —f eni i et anona____(TCA)____com
2—N-piper i di no-etanol
Em um balão equipado com agitação magnética -foram 
misturados 2-N--pi per i di no-et anoi (4,93gr 38,2 mmol ) , trietilamina 
(14mmol) , e TCA <8,49g; 38 mrriol ) . Após 3 horas de agitação a 
temperatura ambiente uma CCD/tetracloreto de carbono revelou o 
desapareci mento da TCA, procedendo-se è purificação do produto 
por destilação è pressão reduzida, obtendo-se 7,46g <32 mmol) de 
benzoato de 2-N-piperidino-eti1 a ,um liquido amarelo claro, com 
rendimento de 84a.
Caracterização do benzoato de 2-N-piperidino-eti1 a 
< CfcHoCOOCHaCHaN < C0H x o >>
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I.V.(filme), v (cm-1) : 3070,2920,2850,2790,1720,1600,1580, 
1470,1450,1275,1110,710<vide Fig. 12)
RMN de H l <CC1*>, d<ppm)s 7,6<m,5H);4,4(t,2H)j2,6<m,6H);
1,6(s,6H)(vide Fig.13).
2.3.6 -Reac&o de 2.2.2-tric1oro-1-feni 1 etanona(TCA) com nitrome- 
t ano
Em um balão provido de agitação magnética e resfriado 
em banho de gelo foram misturados di met i 1 sul f ó>: i do (15ml), tert- 
butó>:ido de potássio <l,54g; 12,6 mmol ) e nitrometano (0,92g:i 15 
mmol), deixados reagir por 30 min a 0oC. 0 banho de gelo foi 
então retirado e TCA (l,34g; 6 mmol) foi adicionada sob intensa 
agitação. Após 10 min de reação a temperatura ambiente uma 
CCD/tetracloreto de carbono revelou o desaparecimento da TCA. A 
solução resultante foi jogada em banho de HzO/HCl (200 ml de 
solução IN) com gelo, ocorrendo precipitação de um sói :i rio 
amarelo, que foi filtrada em funil de Buchner e lavado com água. 
0 sólido foi dissolvido em éter et.il ic.o e seco com sulfato de 
magnésio anidro. Após filtração e evaporação do éter ao 
rotavapor, o produto foi seco em aparelho Abder Halden. Obteve-se
0.92 g <5,6 mmol) de 2-nitro-1-feni1etanona , com rendimento de 
93%.
Caracteri sação da 2-ni tro-1 -f eni 1 etanona (C^HgiCOCHaNO^.)
P.F. 102-3 °C
P.F. lit.=^ 102-3 °C
1.V. (pasti1 ha KBr) , v (cm'1): 3080,3030,2970,1700,1600,1580,
1565,1550,1450,1385,1330,1225,1200,1190,1000,760,685(vide Fi g . 
14) X
RMN de H l (CC1*), d(ppm): 7,7(m,5H); 5,9 <s,2H) (vide Fig. 15)
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2.4 - Reaçftes Ngto-Conclusivas
2.4.1 -- Reação de 2,2,2-tr i c 1 or o-l — f eni 1 et anona < TCA) com 
f en i 1 -1 i t i o
Em um balão provido de agitação magnética, banho de 
aquecimento, condensador de refluxo, funil de adição e atmosfera 
inerte (vide 2.3.1) foi preparado fenil-litio (0,84 g; lõmmol 
--aproximadamente) por procedimento idêntico ao descrito na 
literatura x13. Terminada a reação, uma solução de TCA (0,93g; 
4,17mmol) em éter etílico seco foi colocada no funil de adição, 
e o banho de aquecimento foi substituído por um banho de 
acetona/nitrogénio liquido a -60aC. A solução de TCA foi gotejada 
sobre o fenil-litio, e terminada a adição manteve-se agitação e 
temperatura por 10 minutos, com consumo total do reagente 
clorado. A mistura reacional foi então levada a temperatura 
ambiente e jogada em uma solução de HC1 Í2N) com gelo, a fase 
orgânica sendo extraída com éter etílico, lavada com água e seca 
com sulfato de magnésio anidro. Uma CCD/tetracloreto de carbono 
revelou três produtos na mistura obtida, procedendo-se è 
separação destes por cromatografia rápida. 0 único produto 
isolado e identificado positivamente foi a 2,2-dic1oro-1- 
feni1etanona(DCA) (vi de 2.2.2) <0,24g; 1,3 mmol) , obtido com 31% 
de rendimento. Os demais produtos, misturados, foram analisados
por espectroBcopia de infravermelho, não apresentando bandas 
tipicas de grupo -OH.
f
3*
2.4.2 - Reação de 2,2,2-tric1oro-l — f eni1etanona(TCA) com 
buti1-1í ti o
Em um balcfo provido de agitaçào magnética, atmosfera
\
inerte, condensador de refluxo e funil de adiçêío foram misturados 
n-buti1-1itio (0,51g; 8,00 mmol) e éter etílico seco (20ml) a 
temperatura ambiente. Apartir do funil de adição foi gotejada uma 
solução de TCA(1,34 g; 6mmol) em éter etílico seco (10ml), com 
desprendimento de calor. A TCA foi totalmente consumida após 10 
minutos de reação, jogando-se a mistura reacional- em um banho de 
HaO/HCl (2N) e gelo, a fase orgânica sendo extraída com éter 
etílico, lavada com água, e seca com sulfato de magnésio anidro. 
Uma CCD/tetracloreto de carbono revelou a presença de quatro 
produtos, procedendo-se à separaç&o por cromatografia rápida. 
Novamente o único produto isolado e identificado foi a
2,2-dicloro-l-feniletanona (DCA) <0,45g; 2,4mmol) com 40% de 
rendimento. Uma análise por especrtroscopi a de infravermelho da 
mistura restante nào apresentou bandas típicas do grupo -OH.
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CAPITULO III
RESULTADOS E DISCUSSÃO
As reações cle 2 , 2 , 2-tri cl oro-1 -feni 1 etanona <T'CA) (1 ) 
com nuc 1 eó-f i 1 os de enxofre itiói e ) , carbono ícarbáni ons) e oxigênio 
( ami no álcoois,' dão continuidade ás investigações do uso poten~ 
criai de <1) como agente benzoilante, e da seletividade dos seus 
grupos carbonila e -CC13 em reações com nucleófilos.
3.1” Reações_cora_i i  c:-f encd
A reação de 2, 2,2-t r i cl or o-l — f eni 1 et anona (TCA) (.!_> com 
nucleófilos do tipo OH“ , H^O, ROH e RNHa (vide 1.2.1) resultou em 
todos os casos na liberação do grupo -CC13 como grupo de sai da, e 
na -formação do produto correspondente á adição-elimi nação sobre a 
carbonila, em mecanismos semelhantes às reações de tais 
nuc 1 eó-f i los com ésteres. Com base nesses resultados, esperava-se 
que a reação de TCA (1 ) com tio-fenol (10) -fornecesse como produto 
o benzoato de tiofenila (11), informado na literatura + * como uma 
unidade mesogênica.
O - t s ^ 0 >
CU)
36
Reagi u-se TCA(l) com tiofenol (10) em n _he>:ano, em 
presença de trieti1amina, a temperatura ambiente e sob atmosfera 
inerte para evitar oxidaç&L' do tio-fenol ao ar ■aa.
O tempo de reação e a proporção dos reagentes -foram 
variados até que se obtivessem condições adequadas. Com uma 
proporção molar tiofenol/TCA inferior a 4/1, (1) nâo -foi
totalmente consumido, mesmo com tempos de reação superiores a 5h. 
Utilizando-se uma proporção de ti o-f enol /TCA de 4/l(12mmol/'
3/nmol > , a TCAíl) -foi consumida após 30 min de reação (vi de 2.3.3). 
Os produtos,isolados e identificados, são listados na tabela 2.
Tabela 7 - Produtos da reação de TCA com tiofenol (1/4)
Composto Rendimento
. Ph-ü-CH(SPh) 2
P h ü - C M S P h )
Et.jN.HCl 
Ph—S-S~Ph
80$(2f 40mmol)
15j£(0 F44mmol)
89^(8, Otnmol) 
3,37mmol
Os resultados diferiram do esperado, e a reaçào que 
ocorreu é mostrada na equação 26>:
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P h -C -C C l ♦ HSPh + Et3N ---- >  Ph -TH SPh
(1) (13)
♦ Et^N.HC1 + Ph-S-S-Ph*
(16) (15) (eq. 26)
No .esquema 3 está representado um provável mecanismo
para o processo. Inicialmente a 2 ,2,2-tricloro-1-feni1 etanona (1) 
sofre abstração de um ion cloróriio pelo tiofenolato, e através de 
um equilíbrio ceto-enolico -forma a 2,2-di cl oro-1 - fenil- 
etanona(17). Esta pode, então: -sofrer uma dupla reação de
produto (13); -ou sofrer novamente uma abstração de um ion 
clorònio indo a 2--cl oro-1 -f eni 1 etanona (1 8) , e esta então sofrer 
uma reaçào de substituição nucleofilica no carbono halogenado, 
formando o produto (14).
Paralelamente, a reação do cloreto de tiofenila (19) 
com o tiofenolato de tr i eti 1 amôni o (20) produz o dissulfeto (15) e 
o cloridrato (16), segundo a equação 27.
ro-1-feni 1 etanona (DCA) (17) como intermediário na reação de 
TCA(l) com tiofenol (IO). Uma maneira de comprovar o esquema 
proposto foi reagir DCA (17) com tiofenol(10)■ Após testes, a 
proporção de tiofenol/DCA para consumo total do reagente clorado
substituição nucleofilica no carbono halogenado, formando o
(15)
♦ E t ^ H C l "
(16) (BC^ - 27>
0 mecanismo proposto no esquema 3 coloca a 2,2-diclo
H ♦ E t 3N 
(10) (12) ( 20)
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•foi 4/1 < 12mmol/3mmol ) , a reação sendo efetuada em
n-hexano, na presença de trieti1amina, e sob atmosfera inerte. Os 
produtos obtidos são listados na tabela 3.
Tabela 3 - Produtos da reação de DCA com tiofenol
Composto Randimsnto
PhJLcH(SPh)2
PhJLcH2(SPh)
Et3N.HCl
Ph-S-S-Ph
65^(1,96mmol) 
31^(0,92mmol) 
87^(5,23mmol) 
1,56mmol
A reação de DCA (17) com tiofenol (10) é mostrada na
equação 28.
Ç o o
Ph-C-CH C12 ♦ HSPh + E t 3N -------» Ph-fc-C H (SPh)_ ♦ Ph-fc-CH,SPh ♦
(17) (10) (12) (13) (14)
♦ Ph-5-S-Ph ♦ Et.jN.HCl 
(15) (16)
<eq. 28)
Em suma, TCA(l) e D C A (17) dão os mesmos produtos em 
reação com tiofenol (10), mas com diferenças n a xproPorÇã° dos 
produtos,mono- e dissubstituidos(13 e 14). A diferença nesta 
proporção é demasiadamente grande para ser atribuida a erro 
experimental, jé que as reações foram repetidas diversas vezes.
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A dúvida que ainda persistia para a comprovação do 
mecanismo proposto no esquema 4 era em relação è -formaç&o do 
dissul-feto de difenila, que poderia ser atribuída a oxidação do 
tio-fenol ao ar. Para testar tal hipótese, e comprovar resultados 
da literatura 32 que afirmavam ocorrer apenas substituiç&o na 
reação de tio-fenol com 2-cloro- e 2-bromo-l -feni 1 et anona , 2-bromo-
1--feni 1 et anona foi reagida com tiofenol na proporção molar 
t i ofenol/2-bromo-l-feni 1 etanona de 1/2 <6/12).A reaçSfo foi 
efetuada em n-he>:ano, na presença de trieti lamina e sob atmosfera 
inerte. Os produtos obtidos foram 2—feni 1 ti o—1 —feni 1 etanona <96/1) 
e bromidrato de trieti1amònio <99*Á) .
A reação de 2 - b r o m o - l-feni 1 etanona com tiofenol é
mostrada na equação 29.
P h -E -C ^ B r + HSPh ♦ Et^N ---- *• Ph-^-CH^SPh ♦ EtjN .HBr
íeq. 29}
A ausência do dissulfeto de difenila<15) entre os 
produtos da reação de 2-bromo-l-feni1etanona com tiofenol 
comprova: - a nâo-ocorréncia da saída do ion bromônio, que também 
implicaria na formação de acetofenona, não identificada entre os 
produtos; - e que o dissulfeto não se forma em condiçòes nas 
quais não haja prévia abstração de um ion clorónio e consequente 
decloração do substrato halogenado. \
Os resultados da reação de 2-bromo-l-feni1etanona com 
tiofenol estão de acordo com o relatado por Seshadri e colabo­
radores32 <vi de 1.7), que reagiram 2-bromo-, 2-cloro- e 2-iodo—
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1-feniletanona com tiofenol em etanol , na presença de carbonato 
de potássio. A 2-bromo-, e a 2-c1oro-1-feni1 etanona sofreram 
reação de substituição produzindo a 2-feni11io-l — feni1etanona, 
enquanto a 2-iodo-1-feni1 etanona sofreu abstração de um ion 
iodònio, dando como produtos acetofenona e dissulfeto de 
di feni1 a.
A diferença de comportamento do tiofenol em 
relação a nucleófilos do tipo 0H~, Hz0, ROH e RNH= em reações com 
TCA <1>, a principio surpreendente, encontra explicação no 
principio de ácidos e bases "duros" e "macios” proposto por 
Pearson . Segundo tal principio, ácidos "duros" preferem
ligar-se a bases "duras", e ácidos "macios" preferem ligar-se a 
bases "macias".
Por definição:- bases "duras" contém átomos doadores 
de elétrons altamente eletronegativos, de baixa polarizabi1 idade; 
são difíceis de oxidar; e não têm orbitais de baixa energia 
disponíveis; - bases "macias" são polarizáveis; têm átomos 
doadores menos eletronegativos; e tém orbitais vazios de baixa 
energia, e elétrons mais facilmente removíveis por agentes 
ox i dantes.
Na classificação de Pearson, OH- , Hz0, ROH e RNH= são 
colocados como bases "duras", enquanto RSH e RS~ são bases 
"macias". Avaliando a TCA<1) em termos de dureza e maciez,
3. 
-cci,
' < 0
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teríamos um átomo de carbono carbonilico vizinho a um grupo 
-CCI3 , com uma grande demanda eletrônica devida ao oxigênio 
carbonilico e aos três cloros. Seguindo o principio de Pearson, 
este carbono carbonilico pode ser considerado um ácido "duro", 
reagindo preferencialmente com bases "duras"(OH“ , Hj.0, ROH, 
RNH= ) . 0 tio-fenol ato, uma base ''macia", prefere retirar um ion 
clorônio (ácido "macio") a atacar o carbono carbonilico (ácido 
"duro").
Raciocínio semelhante ao colocado acima pode ser 
•feito para a DCA<17), aonde dois cloros vizinhos à carbonila 
ainda possibilitam a saída de um ion clorônio promovida pelo 
t i ofenolato.
Além de elucidar o mecanismo de reaçlo de TCA(l) e 
DCA<17) com tio-fenol, os experimentos realizados levaram à 
obtenção de 2-f eni 11i o-l — f eni 1 etanona (14) e de 2,2-bis (-f eni 1 ti o)-
1- -f eni 1 et anona (13) com bons rendimentos e em condiçòes 
experimentais amenas. Os produtos (13) e (14) são muito úteis em
síntese orgânica ■*'7, e em especial a 2,2-bi s <-f eni 11 i o)-1— f eni 1 - 
etanona<13) tem poucos métodos de síntese descritos na 
literatura, sendo que o de maior rendimento <70/1) é relatado por 
Le F1och42 .
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3.2 - Reacão de TCA(I) com Carbânions
t
Com base no método descrito por Fiel d e Zally2'1' para 
reação de nitrometano com ésteres <vide 1.6), produzindo as 
nitro-cetonas correspondentes, TCA(1) -foi reagida com nitrometano 
produzindo a 2-ni tro-1 -feni 1 et anona com rendimento de 93%. 0 
produto -foi identificado por P.F., espectroscopi a de IV (vide 
Fig. 14) e RMN de H l (vide Fig. 15).
A 2-nitro-1-feni1etanona foi obtida pelo processo 
descrito no item 2.3.6, que envolve as reações mostradas na 
equação 30.
( I )  CHj N02 ♦ K *0C(CH3) 3 ' > K "CH2N02 ♦ H0C(CH3) 3 
(21) (22) (23) (24)
♦
( I I )  K ~CH2N02 ♦ 0 Í 4 : c i 3 — — - CH2N02 + K "CC13
(23) (1) (25) (26)
( I I I )  "CC13 ♦ H0C(CH3) 3 ------3» t “0C(CH3) 3 ♦ CHC13 
(26) . (24)--------------------- (22) (27)
(eq. 30)
Em uma primeira etapa í I) , tert-but ó>: i do de potássio 
retira um próton do nitrometano, formando o sal (23) e o álcool 
tert-buti1ico (24). Na segunda etapa (II), o sal (23) reage com 
TCA(l) produzindo a 2-nitròacetofenona (25) e o complexo (26), 
que por sua vez reage (III) com o tert-butanol (24) formado na 
primeira etapa dando como produtos tert-butóxido de potássio (22) 
(catalisador) e clorofórmio(27).
Um aspecto interessante desta reação é o ataque do 
ânion ~CHzN02 diretamente sobre a carbonila da TCA(l). Segundo as 
avaliações -feitas no item 3.1, tal ânion atacou a carbonila como 
uma base "dura", enquanto os Énions R_ são enquadrados por 
Pearson34 como bases "macias".Entretanto, o grupo meti la é o 
radical R que gera as bases mais "duras" entre todos os demais 
grupos alquila, e provavelmente a presença do grupo nitro vizinho 
tenho ocasionado uma dureza suficiente para o ataque sobre a 
carboni1 a.
Tentativas (não mencionadas na parte experimental) 
•foram feitas para reação de TCA(l) com os ânions do 
dietilmalonato, acetoacetato de etila, cianoacetato de metila, 
acetonitrila e nitroetano, todos pela mesma metodologia descrita 
por Field e Zally27'. Nenhum dos experimentos foi bem sucedido, 
tendo-se obtido misturas de diversos produtos em todas as 
reações. A quantidade de compostos a separar, bem como os baixos 
rendimentos que seriam obtidos fizeram com que os estudos de tais 
reações como métodos sintéticos fossem abandonados. 
Quanto às reações de TCA(l) com fenil-litio e com n-buti1-1ítio, 
o único produto identificado foi a DCA(17), formada segundo 
reação descrita na equação 31.
H20/HC1
-CHC12 ♦ L i C l
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Espectros de IV dos demais produtos -formados na reação
n&o revelaram bandas de hidroxila (apro>:. 3400cm l).
0 comportamento das bases R~ <R=Ph, n-Bu) em reação
com a TC-Aíl) ocorreu de acordo com o previsto por Pearson, que 
classifica tais bases, como bases "macias". Como discutido no 
item 3.1, bases "macias"(como R- e RS- ) vão atacar 
preferencialmente os cloros vizinhos à carbonila da TCA(l), um 
ácido tipicamente "duro".
3.3 - Reaçftes de TCA (1) com Amino-Alcoois
apresentam propriedades de anestésicos locais. Partindo desta 
premissa e dos bons resultados relatados para a reação de TCA<1) 
com ál cooi56 ,reagiu-se 2-N-dieti1amino-etanol <28) com TCA(l) na 
proporção mol&r 1/1, em n-hexano, na presença de trieti1amina e a 
temperatura ambiente. Após verificado o consumo total de (1), a 
mistura reacional foi destilada a pressão reduzida. Procedimento 
idêntico foi adotado na reação de TCA(l) com 
2-N-piperidino-etanol<29), e os resultados das duas reações são 
dados na tabela 4.
A reação entre TCA(l) e o amino—álcool <28) é 
mostrada na equação 32.
Como evidenciado no item 1.3, amino ésteres do tipo
2 <R1,R2=radicais alquila)
-C C 13 ♦ HOCH 
(1) (28.
♦
♦CHC1,
(eq. 32)
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Tabela 4 - Reaç&o de TCA<1) com 2-N-dieti1amino-etanol (28) e 
2-N-piperidino-etanol (29)
Composto Rend.(%)
Ph-S-0(CH2)2N(CH2CH3)2 
P h X o ( C H 2) 2N(C5 H10)
72
84
Reaçãio análoga ocorreu entre TCA(l) e 2-N-piperidi- 
no-etanol (29) , produzindo o benzoato de 2-N-piperidinoeti1 a (31). 
As bandas de I.V. típicas de hidroxila em álcoois primários 
<3400cm~1), presentes nos espectros dos reagentes (28) e (29) 
(vide Figs. 11 e 12).
Os espectros IV e RMN de H l dos produtos (30) e 
(31)(vide Figs. 11, 12, 13) estSo de acordo com o previsto na 
literatura ‘»e.-'**5*, e atestam o elevado grau de pureza obtido.
Além da atividade anestésica de (30) e (31), relatada 
em inúmeras referências 5°'ai , o amino-éster (30) também é 
utilizado na agricultura, como regulador da pi qmentaçSo de 
plantas52, e na indústria química, como promotor do endureci­
mento de plásticos“3 .
0 mecanismo assumido para as reações de TCA(l) com os 
amino-álcoois (28) e (29) (esquema 4) é idêntico ao proposto por 
Uieara e colaboradores6 (vide 1.3) para a reação de (1) com 
\
álcoois do tipo ROH (R=alquila), com di-ferença apenas no tipo de 
amina utilizada como catalisador (primária naquele caso, e 
terciária neste).
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CAPITULO IV
CQNCLUSOES
1) A reação de 2,2,2-tric1oro-1 — f eni 1 etanona <TCA) e de
2 ,2-di c 1 oro-1 — f eni 1 et anona (DCA) com tio-fenol em n-he>:ano e na 
presença de trietilaroina dá como produtos 2— feni11io-l—feni1eta- 
nona (15%,301), 2 ,2-bi s (-f eni 11 i o) -1 — f eni 1 et anona (80/1,65/1), 
dissul-feto de di-fenila e cloridrato de trieti1 amónio.
O mecanismo proposto para a reação de TCA com 
tio-fenol inclui saida de um ion clorónio em uma primeira etapa, e 
a DCA como intermediário.
2) Tio-fenol reage com 2-bromo-l — f eni 1 et anona em n-hexano e na 
presença de trietilamina para produzir 2— feni11io-l — feni 1 etanona 
(96%) e bromidrato de trieti1amônio.
3) A reação de TCA com nitrometano em DMSO, catalisada por 
tert-butó>:ido de potássio produz 2-nitro-1 — feni 1 etanona com 93%
de rendimento. A reação de TCA com dieti1 malonato, aceto acetato
\
de etila, ciano acetato de metila, nitroetano e acetonitri1 a , nas
t43
mesmas condições, não forneceu resultados satisfatórios, e a 
reaçefo de TCA com fenil-lítio a -60°C produz DCA com 317. de 
rendimento. A reação com n~buti1-1itio a temperatura ambiente 
também produz DCA <40%).
4) A TCA pode ser usada como agente benzoilante na preparação de 
compostos de interesse farmacológico.Na reação com os ami no 
-álcoois 2—N-dieti1amino-etanol e 2-N-piperidino-etanol
catalisada por trietilamina são produzidos os amino-ésteres 
benzoato de 2-N-di et i 1 ami no-eti 1 a (72/1) e benzoato de
2-N-piperidino- eti 1 a (84%) ,que são anestésicos locais e 
control adores da pigmentação de pl antas: .
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